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‌جفت ‌شده ‌با ‌پروتئین‌یها‌رندهیگ
‌ازجمله‌)srotpecer delpuoc nietorp-G( G‌
اهداف‌درماني‌به‌شمار‌رفته‌و‌بسیاری‌از‌‌نیتر‌مهم
اثر‌درماني‌خود‌‌ها‌آنبا‌‌کنش‌برهمداروها‌از‌طریق‌




‌ونتاکن‌ها‌رندهیگ. ‌سه ‌تحت ‌تیپ ‌از ‌این ‌باشند‌يم
که‌با‌لاکتات‌فعال‌‌1ACH‌یها‌رندهیگ:‌اند‌شده‌یيشناسا
که ‌به‌‌3ACHو ‌‌2ACH‌یها‌رندهیگو ‌نیز ‌‌شوند‌يم






 موردتوجهسرمی، یعنی نیاسین، بسیار  لیپیدهايهدف داروي مهم کاهنده  عنوان به 2ACH گیرنده زمینه و هدف:
مختلف دستگاه  هاي بافتاین گیرنده در  کننده بیان هاي سلول. این مطالعه به تعیین حضور و نیز شناسایی نوع است
 .پردازد میدر پنیس) (میزراه  ادراري موش صحرایی نر شامل کلیه، میزناي، مثانه و
د. مقاطع بافتی از استفاده ش ratsiWسر موش صحرایی بالغ از نژاد  6در این مطالعه تجربی از  :یبررس روش
 به روش ایمونوهیستوشیمی بررسی شدند. تهیه و الذکر فوق هاي بخش
اپی تلیوم توبول هاي  که درحالیشدیدي در آندوتلیوم مویرگ ها دیده شد  پذیري رنگدر کلیه  :ها افتهی
دور و جمع  هپیچید درهماپی تلیوم قوس هنله، توبول هاي  نزدیك به نحو متوسطی رنگ گرفتند. پیچیده درهم
و آندو تلیوم مویرگی  الیضعیفی نشان دادند. در مثانه، بافت پوششی انتق پذیري رنگکننده و نیز گلومرول، 
نداشتند. در  پذیري رنگ گونه هیچعضلانی صاف  هاي سلول که درصورتیضعیفی از خود نشان دادند  پذیري رنگ
ضعیفی داشتند؛ در بافت پنیس بافت  پذیري رنگصاف  اي ماهیچه هاي سلولمیزناي بافت پوششی انتقالی و نیز 
 پذیري رنگآندو تلیوم مویرگ ها  که درحالیداشتند  ضعیف پذیري رنگصاف  هاي ماهیچهپوششی میزراه و 
 متوسطی نشان دادند.
متفاوت دستگاه ادراري موش  هاي سلولدر  2ACH هاي گیرندهنتایج مطالعه حاضر بیانگر حضور  :يریگ جهینت
بسته به نوع سلول و نیز محل سلول در دستگاه ادراري، متفاوت است. این  ها گیرندهایی نر است. توزیع این صحر
 .کند میدر دستگاه ادراري فراهم  ها گیرندهزمینه مساعدي را براي مطالعات آتی روي نقش احتمالی این  ها یافته
 
































 اران کو هم یحامد هيدر دستگاه ادراری                                                            سم 2ACH یها رندهيشناسایی و تعيين مکان گ
 34
 




هیدروکسي‌-امیان ‌بت‌کنش‌برهمدرست ‌مانند ‌نیاسین، ‌
‌2CAHبا ‌گیرنده ‌‌زاد‌درونلیگاند ‌‌عنوان‌بهبوتیرات ‌
‌PMAcموجب‌فعال‌شدن‌این‌گیرنده ‌و ‌کاهش‌میزان ‌
‌ازآنجاکه.‌شود‌يمسلول‌و‌مهار‌لیپاز‌حساس‌به‌هورمون‌
چربي،‌‌یها‌سلولبه ‌دنبال‌رها ‌شدن‌اسیدهای‌چرب‌از ‌
،‌به‌ابدی‌يمتولید‌بتا‌هیدروکسي‌بوتیرات‌در‌کبد‌افزایش‌
‌رندهیبرگکه ‌بتا ‌هیدروکسي‌بوتیرات‌با ‌اثر‌‌رسد‌يمنظر‌
سلول‌و‌‌PMAcچربي‌و‌کاهش‌‌یها‌سلولدر ‌‌2ACH
یك‌سیستم‌پس‌نورد‌منفي‌‌صورت‌بهمتعاقباً‌مهار‌لیپولیز،‌




‌2ACHعلاوه‌بر‌بافت‌چربي، ‌گیرنده ‌نیاسین‌یا ‌
مونوسیت ‌ها،‌‌ازجملهایمني ‌مختلفي ‌‌یها‌سلولدر ‌
دندرتیك ‌و‌‌یها‌سلولنوتروفیل ‌ها، ‌ماکروفاژها، ‌
‌)6-9(‌شود‌يملانگرهانس‌اپیدرمي ‌نیز ‌بیان ‌‌یها‌سلول
جویز‌اینترفرون‌گاما ‌القا‌با ‌ت‌2ACHدر‌ماکروفاژها ‌بیان‌
‌).01(‌شود‌يم
بتا ‌اکسیداسیون ‌اسیدهای ‌چرب ‌موجب ‌تولید‌
به‌‌متعاقباً‌تواند‌يمکه‌این‌ماده‌‌شود‌يم‌Aاستیل‌کوآنزیم‌
هیدروکسي ‌بوتیرات ‌لیگاند‌-بتا‌ازجملهاجسام ‌کتوني ‌
عمدتاً‌برای‌‌2ACH‌اگرچه‌تبدیل‌شود.‌2ACH(گیرنده‌
‌موردتوجهربي ‌چ‌یها‌سلولاثرات ‌ضد ‌لیپولیز ‌در ‌
اخیر ‌حاکي ‌از ‌آن‌‌یها‌پژوهشاست، ‌اما ‌‌قرارگرفته
هستند‌که‌فعال‌شدن‌این‌گیرنده‌بسته‌به‌نوع‌سلولي‌که‌
منجر ‌به ‌بروز‌‌تواند‌يمگیرنده ‌را ‌بیان ‌کرده ‌است ‌
متفاوتي‌شود. ‌مثلاً ‌فعال ‌شدن ‌این‌گیرنده ‌بر‌‌یها‌پاسخ
دندریتي‌پوست‌منجر‌‌یها‌سلولروی‌ماکروفاژ‌ها ‌و‌یا ‌
ایجاد ‌واکنش‌معروف‌گرگرفتگي ‌ناشي ‌از ‌مصرف‌به ‌
روی‌‌ها‌رگ‌گشادشدنکه ‌به ‌دنبال ‌‌شود‌يمنیاسین ‌
چربي‌‌یها‌سلولو‌کاملاً‌با‌اثر‌ضد‌لیپولیز‌آن‌در‌‌دهد‌يم
). ‌همچنین ‌ممكن‌است‌این ‌گیرنده ‌در‌9تفاوت‌دارد ‌(
). ‌با ‌توجه ‌به ‌این‌6التهابي‌نقش‌داشته ‌باشد ‌(‌یها‌پاسخ
حضور‌‌تاکنونرفتن‌این‌مساله‌که‌موارد‌و‌نیز‌در‌نظر‌گ
در‌دستگاه ‌ادراری‌در‌سطح‌پروتئیني‌در‌‌ها‌رندهیگاین‌
است، ‌شناسایي ‌مكان ‌و ‌نوع‌‌نشده‌انجام‌یا‌مطالعههیچ ‌
ضروری ‌به‌‌کنند‌يمکه ‌این ‌گیرنده ‌را ‌بیان ‌‌یيها‌سلول
‌.رسد‌يمنظر‌
هدف ‌کلي ‌این ‌مطالعه ‌ارزیابي ‌حضور‌
دستگاه‌مختلف ‌‌یها‌بافتدر ‌‌2ACH‌یها‌رندهیگ







دما، ‌رطوبت‌و‌‌ازنظرت‌شرایط‌مشابه ‌محیطي ‌هفته ‌تح
(دوازده ‌ساعت‌روشنایي‌و ‌دوازده‌‌ينوردهطول‌مدت‌
متناوب)‌و‌دسترسي‌آزاد‌به‌آب‌و‌‌طور‌بهساعت‌تاریكي‌
سر ‌موش ‌تحت‌‌6غذا ‌نگهداری ‌شدند. ‌سپس‌تمامي ‌
بیهوشي ‌عمیق ‌استنشاقي ‌با ‌ماده ‌دی ‌اتیل ‌اتر ‌(آسان‌
مناسب‌از‌‌یها‌نمونه، ‌ازآن‌پسشده ‌و ‌بلافاصله ‌‌)يکش
مختلف‌دستگاه ‌ادراری ‌شامل ‌کلیه، ‌میزنای،‌‌یها‌بافت
مثبت)‌‌ترلکن‌عنوان‌بهمثانه‌و ‌پنیس‌به‌همراه ‌بافت‌ریه‌(
‌%‌انتقال‌داده‌شدند.01و‌به‌فرمالین‌بافر‌‌یجداساز
کلیه ‌مراحل ‌مطالعه، ‌اصول ‌اخلاقي ‌و‌‌در
استاندارد ‌کار ‌با ‌حیوان ‌آزمایشگاهي ‌منطبق‌‌یها‌روش







































بافتي‌با ‌انكوباسیون ‌نمونه‌‌زاد‌درونشد. ‌پراکسیدازهای‌
% ‌در ‌متانول‌3ه ‌در ‌پراکسیدهیدروژن ‌دقیق‌3به ‌مدت ‌




ثانویه ‌بكار‌‌یباد‌يآنتانكوبه ‌گردید. ‌‌یباد‌يآنتاین ‌
چند‌‌Gدر ‌این ‌پژوهش، ‌ایمونوگلوبولین ‌‌شده‌گرفته
‌یباد‌يآنتموش ‌سوری ‌بود ‌که ‌به ‌‌منشأبا ‌‌مانيدود
‌03. ‌مقطع‌بافتي‌به‌مدت‌شود‌يمخرگوشي‌اولیه‌متصل‌
‌یباد‌يآنتاین ‌‌1/002دقیقه ‌در ‌دمای ‌اتاق ‌با ‌غلظت ‌
 tybroiBساخت‌شرکت‌‌یباد‌يآنتانكوبه ‌شد. ‌هر ‌دو ‌
شدن‌‌تیرؤ‌قابل‌منظور‌بهلستان ‌بود. ‌کشور ‌انگ‌.dtL
‌BADکیت ‌سوبسترای ‌‌ازبه ‌گیرنده ‌‌یباد‌يآنتاتصال ‌
کشور ‌انگلستان ‌استفاده ‌شد ‌و‌‌macbAساخت‌شرکت‌
دقیقه ‌در ‌دمای‌اتاق‌‌5تا ‌‌2انكوباسیون ‌مقاطع ‌به ‌مدت‌
‌بارنگلام ‌ها ‌‌یزیآم‌رنگانجام ‌پذیرفت. ‌سپس ‌
ي‌کنترل ‌منف‌یها‌نمونههماتوکسیلین ‌صورت ‌گرفت. ‌
). ‌بافت‌ریه ‌با‌11ثانویه ‌انكوبه ‌شدند‌(‌یباد‌يآنتفقط‌با ‌
اولیه،‌‌یباد‌يآنت‌دکنندهیتولبه ‌پیشنهاد ‌شرکت ‌‌هتوج
نمونه ‌کنترل ‌مثبت‌در ‌نظر ‌گرفته ‌شد. ‌سپس‌با‌‌عنوان‌به
استفاده ‌از ‌دوربین ‌متصل ‌به ‌میكروسكوپ ‌نوری ‌از‌
شده ‌و ‌اسلایدها ‌جهت ‌ارزیابي‌‌یبردار‌عكس‌ها‌نمونه
گیرنده‌‌کننده‌انیب‌یها‌سلولاسایي ‌بافتي ‌و ‌شن
‌ازنظر. ‌موارد ‌مثبت ‌دقرار ‌داده ‌شدن‌موردمطالعه







نزدیك، ‌قوس ‌هنله، ‌توبول ‌های‌‌دهیچیپ‌درهمهای ‌
دور، ‌توبول ‌های ‌جمع ‌کننده ‌و ‌نیز‌‌دهیچیپ‌درهم
‌مورد‌ارزیابي‌قرار‌داده‌شدند.‌ها‌رگیموآندوتلیوم‌
‌ها‌رگیموشدیدی ‌در ‌آندوتلیوم ‌‌یریپذ‌رنگ
‌دهیچیپ‌درهماپي‌تلیوم‌توبول‌های‌‌که‌يدرحالدیده‌شد،‌
ده ‌و ‌نیز ‌گلومرول‌دور، ‌قوس ‌هنله ‌و ‌جمع ‌کنن
ضعیف‌نشان ‌دادند. ‌اپي ‌تلیوم ‌توبول ‌های‌‌یریپذ‌رنگ




بافت کلیه موش صحرایی نر. ‌:1تصوير شماره 
‌ضعیف در گلومرول کلیه يریپذ رنگ دهنده نشان
اپی تلیوم توبول های  متوسط یریپذ گرن (پیکان سیاه)،
ضعیف  یریپذ رنگنزدیك (پیکان قرمز) و  دهیچیپ درهم
(پیکان سفید)  دور دهیچیپ درهماپی تلیوم توبول های 
 یباد یآنتایمونوهیستوشیمیایی با استفاده از  یزیآم رنگ(
 میکرومتر). 004موش صحرایی. بار=  2ACHضد گیرنده 
 
 بافت کلیه موش صحرایی نر.  :2تصوير شماره ‌
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 یزیآم رنگ(پیکان سیاه) و هنله (پیکان قرمز) (‌
ضد گیرنده  یباد یآنتایمونوهیستوشیمیایی با استفاده از 
 میکرومتر) 004موش صحرایی. بار=  2ACH
‌
‌:و‌میزنای‌مثانه
‌یها‌چهیماهمثانه، ‌بافت ‌پوششي ‌انتقالي، ‌‌در
مورد ‌ارزیابي ‌قرار ‌داده‌‌ها‌رگیموصاف ‌و ‌اندوتلیوم ‌
‌یریپذ‌رنگ‌گونه‌چیهعضلاني‌صاف‌‌یها‌سلولشدند. ‌
بافت‌پوششي‌انتقالي‌و‌آندو‌تلیوم‌‌که‌يدرصورتنداشتند‌










بافت پنیس موش صحرایی. ‌:3تصوير شماره 
بافت  يها سلولضعیف  يریپذ رنگ دهنده نشان
‌پوششی انتقالی میزراه
 یباد یآنتایمونوهیستوشیمیایی با استفاده از  یزیآم رنگ( 
 میکرومتر) 004موش صحرایی. بار=  2ACHضد گیرنده 
 
 :بحث
‌یها‌رندهیگمطالعه ‌تجربي ‌حاضر، ‌حضور ‌‌در
مختلف‌موجود‌‌یها‌سلولدر‌سطح‌پروتئیني‌در‌‌2ACH
در‌دستگاه‌ادراری‌موش‌صحرایي‌نر‌شناسایي‌شد‌و‌نیز‌
یك ‌نوع ‌سلول‌‌یریقرارگمشخص ‌گردید ‌که ‌مكان ‌




. ‌بنابراین‌اند‌قرارگرفته‌موردتوجهمتابولیسم، ‌بسیار ‌
‌ها‌آن‌کننده‌انیب‌یها‌سلولشناسایي‌نحوه‌توزیع‌و‌تعیین‌
از ‌این‌‌یمند‌بهره‌یساز‌نهیزمگامي ‌در ‌جهت ‌‌تواند‌يم
این‌‌در‌اهداف‌درماني‌احتمالي‌باشد.‌عنوان‌به‌ها‌رندهیگ
و ‌همكاران ‌در‌‌nitraMحاضر ‌‌بامطالعهراستا ‌و ‌همسو ‌
)‌41(‌4102و‌همكاران‌در‌سال‌‌uY)‌و‌31(‌9002سال‌
را‌به‌ترتیب‌در‌شبكیه‌موش‌و‌انسان‌‌2ACHبیان‌گیرنده‌
و ‌همكاران ‌در‌‌ujaragnahTگزارش ‌دادند. ‌همچنین ‌
 esreveRبا ‌استفاده ‌از ‌تكنیك ‌‌9002سال ‌
در ‌روده‌‌2ACHکه ‌‌نشان ‌دادند‌RCP-esatpircsnart
‌).51(‌شود‌يمموش ‌و ‌کولون ‌انسان ‌نیز ‌بیان ‌
توزیع ‌بافتي‌‌1102و ‌همكاران ‌در ‌سال ‌‌reyemegtiT
و‌‌RCP-TR emit laeRروش ‌‌را ‌با ‌دو‌2ACH
وسترن‌در‌گاو‌بررسي‌کرده‌و‌گزارش‌دادند‌‌یگذار‌لكه
‌ازجملهمختلفي ‌‌یها‌بافتکه ‌گیرنده ‌نیاسین ‌در ‌
پرینه‌و‌همچنین‌در‌ماهیچه‌ابتدای‌دم،‌پشت‌و‌‌یها‌يچرب
. ‌بر ‌اساس‌پژوهش‌این‌شود‌يمطولي‌پشت‌و ‌کبد‌بیان‌
قشر ‌مخ،‌‌ازجملهمختلف ‌مغز ‌‌یها‌قسمتدانشمندان ‌
مخچه،‌تالاموس،‌هیپوتالاموس‌و‌ساقه‌مغزی‌نیز‌گیرنده‌
‌همكارانهمچنین‌شمالي‌و‌). ‌61(‌کنند‌يمرا ‌بیان‌‌2ACH
‌22را ‌در ‌‌مربوط‌به ‌این‌گیرنده‌ANRmبیان‌‌5102در ‌سال‌
عضو‌و‌بافت‌مختلف‌شامل‌چربي‌مزانتریك،‌اپیدیدیم،‌بیضه،‌
تخمدان،‌غضروف‌خنجری،‌کبد،‌غده‌آدرنال،‌سر‌استخوان‌
ران، ‌مغز ‌استخوان ‌ران، ‌مری، ‌پیش ‌معده، ‌روده ‌باریك،‌
مخچه‌‌وکولون،‌قلب،‌طحال،‌نای،‌ریه،‌ماهیچه‌اسكلتي،‌مخ‌
ه ‌مهم ‌این‌نكت‌).71و ‌نیز ‌کلیه ‌موش‌صحرایي ‌نشان ‌دادند ‌(
خوني‌‌یها‌سلولدر ‌‌2ACHاست ‌که ‌نظر ‌به ‌بیان ‌گیرنده ‌
)‌6-9مونوسیت‌ها، ‌نوتروفیل ‌ها ‌و ‌نیز ‌ماکروفاژها ‌(‌ازجمله
‌RCPروش‌‌لهیوس‌بهممكن‌است‌نتایج‌حاصل‌از‌ارزیابي‌






































که ‌در ‌مطالعات‌فوق‌بدان ‌اشاره ‌گردید، ‌قادر ‌به ‌تعیین‌




‌2ACHمطالعه ‌حاضر ‌نیز ‌نمایانگر ‌توزیع ‌متنوع ‌گیرنده ‌
مختلف‌دستگاه ‌ادراری‌و‌حتي‌یك‌نوع‌‌یها‌سلولدر ‌







ده ‌از ‌سوبستراهای ‌متفاوتي‌قادر ‌به ‌استفا‌ها‌سلولو ‌این ‌
). ‌اسیدهای‌81(‌باشند‌يمنیاز ‌انرژی ‌خود ‌‌نیتأمجهت‌
‌صورت‌بههیدروکسي ‌بوتیرات ‌-کربوکسیلیك ‌نظیر ‌بتا
تا‌‌3،‌ولي‌فقط‌شوند‌يمآزادانه‌وارد‌فیلترای‌گلومرولي‌
توبول‌‌لهیوس‌بهدر ‌ادرار ‌دفع ‌شده ‌و ‌مابقي ‌‌ها‌آن‌%53
). ‌از ‌سوی ‌دیگر ‌نشان‌91(‌شوند‌يم‌باز ‌جذبنزدیك‌
است ‌که ‌افزایش ‌لیپولیز ‌و ‌اکسیداسیون‌‌شده‌داده
موجب‌‌تواند‌يماسیدهای‌چرب‌در‌توبول‌های‌نزدیك‌
کاهش‌آسیب‌بافتي‌به‌گلومرول‌و‌ایجاد‌فیبروز‌کلیوی‌
به ‌ترتیب‌در ‌موارد ‌مصرف‌جیره ‌پرچرب‌و ‌نیز ‌انسداد‌
‌یاه‌رندهیگبا‌توجه‌به‌نقش‌‌).02میزنای‌شود‌(‌طرفه‌كی
در‌توبول‌نزدیك‌‌ها‌آنمهار‌لیپولیز؛‌حضور‌‌در‌2ACH
‌ازنظرکه ‌در ‌مطالعه ‌حاضر ‌مشخص‌شد، ‌ممكن ‌است‌
‌توجه‌جالبباشد. ‌مورد ‌‌توجه‌جالباهداف ‌دارویي ‌
دیگری‌که‌در‌مطالعه‌حاضر‌نشان‌داده‌شد،‌این‌است‌که‌
‌اهمختلف ‌دستگ‌یها‌بخشآندوتلیوم ‌مویرگ ‌ها ‌در ‌
شتند ‌چنانكه ‌آندوتلیوم‌متفاوتي ‌دا‌یریپذ‌رنگادراری ‌
شدید ‌و ‌آندوتلیوم‌‌یریپذ‌رنگکلیوی ‌‌یها‌رگیمو






بیانگر ‌حضور‌کل ‌نتایج ‌مطالعه ‌حاضر ‌‌در
متفاوت ‌دستگاه‌‌یها‌سلولدر ‌‌2ACH‌یها‌رندهیگ
بسته‌‌ها‌رندهیگادراری‌موش‌صحرایي‌است. ‌توزیع‌این‌
مختلف‌‌یها‌بخشبه ‌نوع ‌سلول ‌و ‌نیز ‌محل ‌سلول ‌در ‌




 :و قدردانی تشكر
با ‌کد ‌شماره‌‌نامه‌انیپافوق ‌بر ‌اساس ‌‌مطالعه
در ‌دانشكده‌‌49/3/03‌مصوب‌06013910501511




-yxordyh fo ylimaf a ,18RPG dna B901RPG ,A901RPG .S snnamreffO ,S uranuT ,K demhA .1
 .26-755 :)11(03 ;9002 .icS locamrahP sdnerT .srotpecer dica cilyxobrac
 raluceloM .la te ,T ihsihO ,T otiaS ,i-S otomustaM ,J ikasakaT ,M arahomaK ,T agoS .2
 .9-463 :)1(303 ;3002 .nummoC seR syhpoiB mehcoiB .rotpecer dica cinitocin fo noitacifitnedi
 raluceloM .la te ,M treliE ,N ygabruohslE ,AA senraB ,JN resarF ,MS drooF ,A esiW .3
 :)11(872 ;3002 .mehC loiB J .dica cinitocin rof srotpecer ytiniffa wol dna hgih fo noitacifitnedi
 .47-9689
 era 47MH dna G-AMUP .la te ,K reffefP ,A takualB ,C akfuW ,A buahcS ,J oreK ,S uranuT .4
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Background and aims: HCA2 receptors have attracted much interest due to their role as the 
target of important hypolipidemic agent, niacin. In this study, the presence of HCA2 receptors as 
well as cell types that express them has been evaluated in different parts of male rats' urinary 
system including kidney, ureter, urinary bladder and urethra (in penis). 
Methods: In this experimental study, six adult male Wistar rats were used. Histological slides 
were made from above mentioned parts and were evaluated by immunohistochemical method. 
Results: In kidney, capillary epithelium showed a high reactivity while proximal epithelial cells 
were stained moderately. The epithelial cells of loop of Henle, distal and collective tubules as 
well as glomerular cells showed weak staining. In urinary bladder, transitional epithelium and 
capillary endothelium showed weak staining, while smooth muscle had no reactivity. In penile 
tissue, urethral epithelium and smooth muscle cells were weakly positive while capillary 
endothelial cells showed moderate reactivity. 
Conclusion: This study shows that HCA2 receptors are present in different parts of male rats' 
urinary tract. Distribution of these receptors is dependent to cell type and location in the urinary 
tract. The findings pave the road for future studies on possible role of these receptors in urinary 
system. 
 
Key words: HCA2 receptors, immunohistochemistry, urinary system, rat. 
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